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では，舌27例，頬粘膜6例，口底5例，歯肉2例，口
蓋2例，その他が5例であった．病期分類別にみると，
Stage　1が12例，　Stage　2が31例，　Stage　3が4例であっ
た．
　もっとも多く認められた舌癌27例における治療法
ついて検討を行った．治療法は1例を除いて26例に
外科療法を施行した．手術法は部分切除術12例，舌可
動部半側切除術4例，舌可動部亜全摘術4例，舌半側
切除術4例，舌亜全摘術2例であった．頸部郭清術は
10例に施行した．再建術は14例に施行した．さらに治
療成績についても併せて報告する．
PA－7．
肺癌の遺伝的素因としてのチトクローム系代謝
酵素の解析
（外科学第一）
○アウテ　イデリス，中村治彦，佐治　久，
　萩原　優，緒方昭彦，保坂　誠，小中千守，
　加藤治文
【はじめに】タバコの煙中のbenzo［a］pyreneはcyto－
chrome　P450で代謝され，活性化したDNA障害性中
間代謝物diolepoxidesに変り，　DNAを障害して肺癌
の発生に関与すると考えられている．一方，diolepox－
idesはglutathion　S－transferase（GSTs）で不活性され
た後に体外に排泄される．cytochrome　P450とGSTs
の活性化は遺伝子によって規定され，前者の活性化が
高く，後者の活性化が低いほど肺癌の発性に関与して
いると考えられる．今回我々は肺癌患者における，
様々なcytochrome　P450の発現程度を測定し，喫煙と
発癌における，これら酵素の役割について検討した．
【対象と方法】2001年2月から2001年4月まで当科
にて手術した肺癌患者10例，健常者2例を対象とし
た．術前に末梢血液を採取し，血液中有核細胞由来の
RNAを抽出した．　RT－PCRを行いcytochrome　P450
系酵素（CYPIA1，　CYPIA2，　CYP2C，　CYP2E1，
CYP2D6　CYP4Bl）計6種類の酵素の発現の有無を測
定した．発現の認められた酵素についてはcompetitive
RT－PCRを用いて，その酵素発現の程度を定量した．
【結果】CYPlAlの発現は肺癌患者10例，健常者2例
の全例で認められた．CYP2Cの発現は肺癌患者の約
半数で認められ，CYPlA2の発現の認められた症例は
無かった．現在competitive　RT－PCRにより酵素発現
の程度を測定中である．
【考察】現在，文献的考察ではCYPlA1の発現と肺癌
との関与が示唆されているが，今回の実験はその他の
酵素発現の程度と喫煙起因する肺癌発性との関係に
ついての検討に有用であると考えられる．
※PA－8．
分子生物学的手法を用いた肺癌治療の基礎的研
究
（外科学第一）
○大平達夫，平野　隆，池田徳彦，坪井正博，
　吉田浩一，加藤靖文，辻　　興，中村治彦，
　小中千守，加藤治文
　肺癌は，手術療法，放射線療法の進歩，新規抗癌剤
の開発に伴い，治療成績の向上を試みているが，依然
として予後不良の癌である．これらの治療法の平なる
進歩，診断法の向上による早期発見早期治療による治
療成績の向上を行っていくと共に新しい治療法の進
歩が望まれる．近年の分子生物学の進歩に伴い，遺伝
子治療の有用性が示唆されてきており，肺癌において
は，P53遺伝子を用いた遺伝子治療の臨床試験が岡山
大学らと共同研究を行なわれている．さらに分子生物
学的治療を発展するために，当院で手術された肺癌患
者を対象にマクロアレイ法を用いて正常肺組織と癌
組織での遺伝子発現の違いを検討した．摘出された肺
の正常部分と癌部分のそれぞれを速やかに切除して
RNAを抽出し，　cDNAマクロアレイ法を用いて588
個の既知遺伝子の発現を比較検討した．癌組織では，
DNAの障害や修復にかかわる遺伝子の発現低下を認
めた．一一方，FGFR3，　MMP　l　5，16，10などの血管新生に
かかわる遺伝子，integrinβ4，α9，　endonexin，　collagenな
どの接着分子にかかわる遺伝子発現の増加がみられ
た．各患者における，正常肺部分と癌部分の遺伝子発
現のパターンを比較検討したところ，正常組織と癌組
織間の発現パターンの違いよりも，患者間における遺
伝子発現のパターンに差異が大きく認められた．患者
間によって遺伝子発現が異なることにより，患者個々
に有効な遺伝子治療法や抗癌剤治療を検討するのに
マ・イクロアレイ法は有効となりうることが示唆され
た．また，この様な結果を参考にして，今後は血管新
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生因子をターゲットにした治療法についても検討し
ていきたい．
PA－9．
食道癌に対する腔内照射併用放射線療法
（放射線医学）
○佐谷健一郎，兼坂直人，臼井千晴，平林省二，
　横内順一，阿部公彦
【目的】当院では食道癌の根治的放射線治療に際し，
可能な限り腔内照射を併用してきた．1998年ll月
1921r－HDR導入後は線量評価点を粘膜下5mmとして
照射しているが，それ以前は60Coを用い粘膜表面を
評価点としていた．今回我々は60Coを用いて治療し
た症例を中心に治療成績，障害およびそれに関与する
因子等について検討した．
【対象】1989年12月から1999年12月までに当院に
おいて腔内照射を併用し根治的放射線治療を完遂し
た52例を対象にした．男女比は44：8．年齢は47～93
歳（中央値71歳）．組織型は扁平上皮癌51例，腺癌1
例．
　進行病期分類はUICC分類にてstage　Ib　5例，　stage
II　6例，　stage　III　25例，　stage　IVa　l　6例であった．
【方法】LinacX線6ないし10　MVにて外照射40～60
Gy／20～30回／4～6週照射後，直径20　mmのバルーン
付きアプリケーターを用い腔内照射にて3～6Gy／回，
1～2回／週，計6～20Gy照射し総線量60～70　Gy照射
した．生存率はKaplan－Meier法を用い，検定には
Logrank検定を用いた．
【結果】全症例の2年累積生存率は35．1％であった．
粘膜表面を評価点とした症例において腫瘍長径5cm
以上と5cm未満の間に累積生存率に有意差を認め
た．晩期有害事象は52例中9例に認め，内訳は食道潰
瘍5例，食道狭窄5例，食道気管支痩2例であった．
PA－10．
癌におけるE一力ドヘリンの異常と発育形式，腹
膜播種との関係
（外科学第三）
○伊藤一成，粕谷和彦，須藤日出男，若菜洋一，
　片柳　創，佐々木啓成，岡田佳平，鈴木敬二，
　高木　融，鈴木和信，青木達哉，小柳泰久
【背景】癌の転移には主病巣から癌塊の離脱が必要で
あり癌細胞の接着因子に異常が生じていることが明
らかとなっている．E一丁ドヘリンの機能低下は細胞の
浸潤能に関与するとされ，またE一戸ドヘリン遺伝子の
メチル化によりE一カドヘリンの発現が不活化するこ
とが知られている．胃底腺粘膜を発生母地とする胃癌
は発生よりsingle　cell化してびまん浸潤型に発育増殖
する，いわゆるscirrhous　typeの胃癌であり，腹膜播種
にて転移再発する傾向がある．胃癌における接着因子
の機能異常と病理組織学的因子，遠隔転移との関連性
を検索し，さらにE一カドヘリンの異常が癌の発育過程
のどの時期に起こるのか検討した．
【方法】胃癌46症例に対しE一カドヘリン，α一，β一カテ
ニンについて免疫染色を施行した．また38例にhot
startによるMethylation　specific　polymelase　chain　reac－
tionを施行しE一カドヘリンのメチル化を検討した．検
定は，p＜O．05で有意差ありとした．
【結果】低分化型癌，びまん浸潤型持，深達度が深い
癌，腫瘍径が大きな癌ほど有意にE一門ドヘリンの発現
低下がみられた．全例にメチル化の発現が少なからず
認められた．腫瘍サイズが大きな癌，腫瘍の占拠部位
がL領域よりU領域の症例においてメチル化陽性の
頻度が有意に高かった．腹膜再発症例は有意にE一舟ド
ヘリンの発現低下，メチル化陽性がみられた．
【結語】E一寸ドヘリン蛋白やメチル化は，浸潤性発育
に関わっておりこの変化は癌の発育増殖にともなっ
ており腹膜播種の成立に深く関連していることが示
された．
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